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Summary
Cataract surgery is an effective intervention to restore visual function in many patients 
with cataract. Recent improvements in cataract surgery techniques have significantly con-
tributed to optimization of postoperative visual rehabilitation. However, pseudophakic 
cystoid macular edema (PCME) still delays visual recovery in 1-4% of patients after regular 
uncomplicated surgery. As clarified in chapter 2, optimal prevention of PCME starts with a 
preoperative personalized risk assessment. The risk of developing cystoid macular edema 
(CME) after cataract surgery is influenced by many patient characteristics, notably diabetes 
mellitus (DM), which remains the most well-known. Other risk factors include previous 
retinal vein occlusion, epiretinal membrane, macular hole and uveitis.
Shortly after its first clinical description, ophthalmologists investigated the efficacy of 
anti-inflammatory agents to prevent the occurrence of PCME. Although topical anti-inflam-
matory drugs have been used for many years, remarkable differences are seen between 
clinical guidelines of leading authorities. Chapter 3 aims to identify the optimal strategy 
to prevent the occurrence of CME within three months after uncomplicated cataract sur-
gery in patients with and without DM. The results of a structured meta-analysis proved 
that combination treatment with a topical non-steroidal anti-inflammatory drug (NSAID) 
and a corticosteroid significantly reduce the odds of developing CME after cataract sur-
gery, as compared to topical corticosteroids alone. Single drug treatment with a NSAID 
also reduced the odds of developing CME, as compared to single drug treatment with a 
corticosteroid. 
From the results of this systematic review, it remained unclear whether the use of cor-
ticosteroid eye drops could be omitted. Chapter 4 investigates this important clinical 
question. The PREvention of Macular EDema after cataract surgery (PREMED) study directly 
compared the efficacy of a topical NSAID, topical corticosteroid and the combination of 
both in 914 non-diabetic patients. Patients were randomized to receive topical bromfenac 
0.09% twice daily for two weeks postoperatively, topical dexamethasone 0.1% four times 
daily for one week and one drop less per day every following week, or a combination of 
both. Anti-inflammatory treatment started two days before cataract surgery. The odds 
of developing clinically significant macular edema (CSME) were higher in patients treated 
with bromfenac eye drops (odds ratio 2.6) or dexamethasone eye drops (odds ratio 3.7), 
as compared to patients treated with a combination of both.
DM is a well-known risk factor for developing CME after cataract surgery. Chapter 5 
describes the efficacy of additional perioperative treatments to decrease the incidence 
of CME in diabetics undergoing regular cataract surgery. A total of 213 diabetic patients 
220 | Addendum
received bromfenac 0.09% and dexamethasone 0.1% eye drops, and were randomly allo-
cated to receive no additional treatment, a single subconjunctival injection with 40 mg 
triamcinolone acetonide (TA), a single intravitreal injection with 1.25 mg bevacizumab, 
or a combination of both. Subconjunctival TA prevented the occurrence of CME in all 
patients, while intravitreal bevacizumab had no significant effect on the incidence of CME 
or CSME. Nevertheless, the results of this study do not support subconjunctival injection 
of TA in all diabetic patients undergoing cataract surgery, given the low overall incidence 
of postoperative CME in this population of diabetics with a low prevalence of diabetic 
retinopathy, versus the higher incidence of increased intraocular pressure after subcon-
junctival TA injection.
Although acute PCME resolves spontaneously in the majority of cases, chronic CME may 
cause anatomic alterations and sustained visual impairment. This is the main reason 
for immediate attention and appropriate treatment in patients with CME after cataract 
surgery. Unfortunately, few studies have addressed this important research question. As 
detailed in chapter 6, topical NSAIDs have shown to improve visual acuity in patients with 
CME after cataract surgery, when compared to placebo. Small studies comparing the effi-
cacy of topical NSAIDs versus topical corticosteroids, oral NSAIDs and oral acetazolamide, 
could not identify any statistically significant differences between treatment groups. Large 
randomized controlled trials are needed to provide evidence-based recommendations 
regarding the optimal treatment for PCME.
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Samenvatting
Wereldwijd is cataract is één van de meest voorkomende oorzaken van blindheid en 
slechtziendheid. Cataractchirurgie is een van de meest uitgevoerde operatieve ingrepen. 
Moderne chirurgische technieken hebben het aantal complicaties na cataractchirurgie 
weten terug te dringen en het postoperatieve herstel bespoedigd. Tocht wordt het visuele 
herstel bij 1-4% van de patiënten vertraagd door het ontstaan van pseudofaak cystoïde 
maculaoedeem (PCMO). Hoofdstuk 2 beschrijft de wijze waarop het risico op PCMO kan 
worden beïnvloed. Patiënten met diabetes mellitus (DM) of status na eerdere retinale 
veneuze occlusie, een epiretinaal membraan, maculagat of uveitis hebben een verhoogd 
risico op het ontstaan van cystoïde maculaoedeem (CMO) na cataractchirurgie. Een ge- 
personaliseerde preoperatieve risicoschatting is daarom van essentieel belang.
Ontstekingsremmende oogdruppels, zoals corticosteroïden en niet-steroïde anti-inflam-
matoire geneesmiddelen (NSAID’s), worden al jaren gebruikt ter preventie van PCMO. 
Wegens een gebrek aan wetenschappelijke onderbouwing, ontstonden grote verschillen 
tussen de adviezen en richtlijnen van oogheelkundige instanties. Het systematische review 
uit hoofdstuk 3 bundelt de resultaten van eerdere studies. Daaruit wordt geconcludeerd 
dat een combinatie van NSAID en corticosteroïd oogdruppels de kans op het ontstaan van 
CMO na cataractchirurgie vermindert, in vergelijking met behandeling met enkel cortico- 
steroïd oogdruppels. Bovendien bleken NSAID’s effectiever dan corticosteroïden.
Op basis van eerdere studieresultaten bleef echter onduidelijk of een combinatie van 
NSAID en corticosteroïd oogdruppels effectiever is dan monotherapie met enkel NSAID 
oogdruppels. De ‘PREvention of cystoid Macular EDema after cataract surgery’ (PREMED) 
studie (hoofdstuk 4) vergeleek de effectiviteit van een topicale NSAID, een topicale 
corticosteroïd en een combinatie van beide. In totaal werden 914 niet-diabeten ge- 
randomiseerd over drie behandelgroepen. Patiënten werden behandeld met bromfenac 
0,09% oogdruppels tweemaal daags gedurende twee weken postoperatief, dexametha-
son 0,1% oogdruppels viermaal daags gedurende één week postoperatief en vervolgens 
iedere week één druppel per dag minder, of een combinatie van beide druppels. In alle 
gevallen startte de behandeling twee dagen preoperatief. De resultaten van de PREMED 
studie toonden aan dat de kans op het ontwikkelen van klinisch significant CMO hoger 
was bij patiënten die werden behandeld met topicaal bromfenac (odds ratio 2,6) of dexa- 
methason (odds ratio 3,7), ten opzichte van patiënten die werden behandeld met een 
combinatie van beide.
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DM is één van de belangrijkste risicofactoren voor het ontwikkelen van CMO na cata-
ractchirurgie. De PREMED studie onderzocht de effectiviteit van additionele perioperatieve 
behandelingen, als aanvulling op bromfenac en dexamethason oogdruppels, ter preven-
tie van CMO bij 213 diabeten. Patiënten werden behandeld met een subconjunctivale 
injectie met 40 mg triamcinolon acetonide (TA), een intravitreale injectie met 1,25 mg 
bevacizumab, of een combinatie van beide. Daarnaast werd een kwart van de patiënten 
gerandomiseerd voor de controlegroep. Zoals beschreven in hoofdstuk 5, voorkwam een 
subconjunctivale injectie met TA het ontstaan van CMO bij alle patiënten. Bevacizumab 
had daarentegen geen effect op de incidentie van CMO na cataractchirurgie. Alhoewel 
een subconjunctivale injectie met 40 mg TA een effectieve behandeling bleek ter preventie 
van CMO, wordt deze behandeling niet geadviseerd als standaardmedicatie bij alle dia-
beten die een cataractoperatie ondergaan. Voor iedere patiënt dienen de voordelen van 
subconjunctivaal TA te worden afgewogen tegen de nadelen van deze behandeling, met 
name het risico op een verhoogde oogdruk.
Alhoewel PCMO in de meeste gevallen na enige tijd is geresorbeerd, kan chronisch CMO 
leiden tot blijvend visusverlies. Daarom dient CMO na cataractchirurgie tijdig opgespoord 
te worden en verdient het snelle en adequate behandeling. Hoofdstuk 6 geeft een 
overzicht van de huidige behandelingsmogelijkheden. NSAID oogdruppels geven een aan-
toonbare visusverbetering bij patiënten met CMO na cataractchirurgie. Andere studies 
vergeleken de effectiviteit van NSAID oogdruppels met het effect van corticosteroïd oog-
druppels, maar de onderzoeksgroepen waren te klein om significante verschillen tussen 
de behandelingen aan te tonen. Daarnaast werd het effect van orale NSAID’s en oraal 
acetazolamide onderzocht, maar helaas hadden al deze studies onvoldoende grote onder-
zoekspopulaties om klinisch relevante effecten op te sporen. 


